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Palavras-chave: Carcinomadecélulas RESUMO

escamosas de cabecga e pescoco. Introdugao: o carcinoma de células escamosas (CCE) é uma neoplasia maligna
Neoplasias de cabeca e pescogo. que pode afetar as estruturas sinonasais e se estender para a cavidade oral.
Medicinaoral. Objetivo: relatar o processo de diagndstico de um CCE sinonasal, o qual cursou

com envolvimento oral. Relato do caso: um homem de 61 anos procurou
atendimento odontolégico com um aumento de volume doloroso em palato duro,
rebordo alveolar anterior superior e dorso nasal esquerdo, com a evolucdo de
aproximadamente 2 meses. Sua queixa inicial era congestdo nasal. Atomografia
computadorizada demonstrou uma lesdo ampla e extensa com destruicdo de
cortical vestibular e palatina, além de envolvimento sinonasal. Com a hipétese
diagnédstica de neoplasia sinonasal, uma bi6psia incisional foi realizada.
Resultado: microscopicamente, observou-se células epiteliais neoplasicas que se
organizavam em ninhos e corddes invadindo o tecido conjuntivo adjacente que
apresentavam individualmente pleomorfismo nuclear e celular, nucléolo evidentes
e hipercromasia nuclear. Areas de necrose central também eram notadas. Com
base nas caracteristicas clinicas, imagenolégicas e histopatolégicas, o diagnostico
finalfoi de CCE sinonasal ndo queratinizante. O tumor foi estadiado pela equipe
médica como T3NOMO (T3 = tamanho do tumor > 2cm com invasdo de 0ssos
faciais, sem evidéncia de metastase nodal N=0 ou a distancia M=0). O paciente foi
tratado com quimioterapia (Cisplatina e Gencitabina) e 70Gy de radioterapia de
inducao como terapia inicial e posterior ressecgao cirdrgica. Conclusao: a
avaliacdo clinica, imagenolégica e exame histopatolégico permitiram o
diagndstico eficaz do CCE sinonasal ndo queratinizante.
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cell carcinoma. Head and neck Introduction: squamous cell carcinoma (SCC)isamalignant neoplasm that can
neoplasms. Oral medicine. affect the sinonasal structures and extend to the oral cavity. Objective: to report
the process of diagnosis and management of a sinonasal SCC, which had oral
involvement. Case report: a 61-year-old man sought dental care with a painful
swellingin the hard palate, anterior superior alveolar ridge and left nasal dorsum
for a period of approximately 2 months. His initial complaint was nasal congestion.
Computed tomography showed a wide and extensive lesion with destruction of
the buccal and palatal cortex, in addition to sinonasal involvement. With the
diagnostic hypothesis of sinonasal neoplasia, an incisional biopsy was performed.
Results: microscopically, neoplastic epithelial cells grouped in nests and cords
invading the adjacent connective tissue were observed; individually they presented
nuclear and cellular pleomorphism, evident nucleolus and nuclear
hyperchromasia. Areas of central necrosis were also noted. Based on the clinical,
imaging and histopathological characteristics, the final diagnosis was non-
*Autor para correspondéncia: keratinizing sinonasal SCC. The tumor was staged by the medical team as T3NOMO
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INTRODUCAO

Neoplasias malignas sinonasais (NMS) primarias sdo
raras e compreendem apenas 3% a 5% de todas as
neoplasias de cabeca e pescoco, com uma taxa de incidéncia
anualde 0,6 por 100.000 habitantes.? O carcinomade células
escamosas (CCE) é o tipo de cancer mais frequente na
cavidade nasal e nos seios paranasais, representando 3%
de todos os canceres de cabeca e pescoco e caracterizada
por seu comportamento agressivo.?

O carcinoma de células escamosas sinonasal (CCES) é
uma neoplasia epitelial maligna que se origina do epitélio de
superficie e apresenta, basicamente, dois subtipos:
queratinizante e ndo-queratinizante. Afeta predominantemente
homensentre a62e 72década devida e surge, principalmente,
em seio maxilar, seios etmoidais e cavidade nasal.! Pacientes
acometidos pelo CCES usualmente cursam com obstrucao
nasal, rinorreia, dor facial/cefaléia, epistaxe, aumento de
volume e possivel expansdo para as estruturas orais.* Exposicao
aotrabalho com pé de madeira e couro, exposicao ao niquel,
infeccao pelo virus Epstein-Barr, papiloma virus humano,
historico de radioterapia para retinoblastoma sao fatores de
risco descritos e associados ao surgimento dessa condigao.?

Em razdo da proximidade anatémica entre as
estruturas sinonasais e a cavidade bucal, algumas NMS podem
se estender para as estruturas orais. Segundo Darouassi et
al.?® cerca de 11,7% das neoplasias sinonasais apresentam
envolvimento oral, normalmente exibindo aumentos de
volume palatino. Essas lesdes costumam ser unilaterais na
maioria dos casos e apresentam comportamento clinico
agressivo, com extensa destruicao 6ssea.’

NMS podem ser primariamente diagnosticadas por
dentistas, o que justifica o exame cuidadoso das estruturas
orofaciais e a necessidade de executar exame clinico
minucioso, fornecendo o devido valor a queixa do paciente.>*
O diagndstico precoce é dificil e desafiador porque os sinais
e sintomas sao inespecificos e se parecem em muitos casos
com uma sinusite cronica, reacdes alérgicas e polipose
nasal.* Aanatomia complexa e exclusiva do trato sinonasal
traz dificuldades ao estadiamento e o gerenciamento
adequado dos tumores.* E necessario um indice de suspeicio
muito alto para diagnosticar NMS em um estagio inicial,
porque muitos desses tumores ndo causam sintomas até
eles atingirem um tamanho critico, o que torna a tomografia
computadorizada e a ressonancia nuclear magnética
exames importantes no processo de diagnostico e
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planejamento cirurgico.®

Com base no exposto, o objetivo deste trabalho é
relatar o processo de diagnostico de um CCES. Ajustificativa
parao relato desse caso é sua apresentacao clinica agressiva,
que cursou com envolvimento oral, e cujo diagndstico foi
realizado em conjunto com estomatologista, radiologista e
patologista oral, denotando aimportancia de dentistas no
atendimento multidisciplinar do paciente oncolégico.

RELATO DO CASO

Foram seguidas as diretrizes CARE (para CAse
REports).® Os dados do paciente incluidos neste relato de
caso foram tratados de forma anénima, e a declaragédo de
consentimento informado foi assinado por ele, permitindo
a utilizagdo dos seus registros médicos e dentarios.

Em dezembro de 2021 um homem de 61 anos de
idade, buscou atendimento estomatolégico em um servigo
universitario queixando-se de um aumento de volume em
palato e aumento de volume no rebordo alveolar, o qual o
impossibilitava de utilizar uma protese removivel. Ele
relatou que a proétese foi confeccionada ha dois meses e
que desde entdo ndo conseguia utiliza-la. O paciente
também se queixava de congestdo nasal ha dois meses,
com uso frequente de descongestionantes nasais, mas sem
alivio da sintomatologia. Relatou ndo ser tabagista ou
etilista. Em sua histérica medica informou apresentar
hipertensdo arterial sistémica e fazer uso continuo de
Atenolol (50mg), Losartana (25mg) e Maleato de Enalapril
(25mg), todos uma vez ao dia.

Ao exame fisico extra oral havia aumento de volume,
doloroso, firme a palpagao, normocrémico em dorso nasal
do lado esquerdo (Figura 1A). No exame intraoral era possivel
notar um aumento de volume medindo cerca de 4mm,
normocrémico com areas telangiectasicas, firme e doloroso
a palpacao, de superficie lisa,acometendo o rebordo alveolar
anterior superior e palato duro e apagamento do fundo de
sulco vestibular (Figura 1B). Nao havia linfonodos palpaveis.

No mesmo dia em que foi realizado o exame clinico,
optou-se por realizar um exame de tomografia
computadorizada de feixe conico (TCFC) que revelou uma
lesao hipodensa ampla, com margensimprecisas, destruicdo
0ssea e que causava rompimento das corticais vestibulare
palatina, além do envolvimento de seios etmoidais,
esfenoidais e cavidade nasal. Ao detalhar a andlise da
reconstrucdo coronal (Figura 1C), verificava-se uma leséo
isoatenuante, envolvendo a regido da cavidade nasal,
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especialmente do lado esquerdo. Era possivel notar o
envolvimento das células etmoidais anteriores. Presenca de
rarefacdo das corticais limitantes da cavidade nasal, tanto
superior quando laterais aos seios maxilares. Na
reconstrucao axial (Figura 1D) Observava-se também que a
lesdo estendia-se para a regido da maxila anterior,
envolvendo rebordo e cavidade nasal, com descontinuidade
das corticais anterior e posterior da pré-maxila, bem como
apagamento dos limites correspondentes ao rebordo,
cavidade nasal e seio maxilar (porcdo anterior). A cortical
medial do seio maxilar direito encontrava-se rompida, com
limites indefinidos. Ja a cortical medial do seio maxilar
esquerdo encontra-se rompida em sua por¢ao mais anterior.

Com a hipétese diagnostica de neoplasia sinonasal,
uma biopsia incisional foi realizada em ambiente
ambulatorial, sob anestesia local, uma semana apds a
realizagdo do exame clinico e de imagem. O espécime foi
fixado em formol a 10%. A avaliacdo macroscdpica mostrou
um material acastanhado, com areas escurecidas e friaveis
(Figura 2A). O exame histopatoldgico revelou uma neoplasia
epitelial maligna, cujas células neoplasicas se organizavam
em ninhos e corddes einvadiam o tecido conjuntivo adjacente
(Figura 2B). Individualmente as células apresentavam
pleomorfismo nuclear e celular, nucléolos evidentes e
hipercromasia nuclear (Figura 2C). Areas de necrose centrais
também eram visualizadas. Queratinizagao evidente nao
foi observada. O estroma era de tecido conjuntivo
densamente colagenizado, com areas de hemorragia e
infiltrado inflamatério crénico.

Com base nas caracteristicas clinicas,imagenoloégicas e
histopatologicas, o diagndstico final foi de CCES néo
queratinizante (CCESNQ). O paciente foi encaminhado ao médico
cirurgido de cabeca e pescogo. O tumor foi estadiado como
T3NOMO (T3 =tamanho do tumor >2cm com invasao de 0ssos
faciais, sem evidéncia de metastase nodal N=0 ou a distancia
M=0). Inicialmente o paciente foi tratado com quimioterapia
(Cisplatina e Gencitabina) e 70Gy deradioterapia comintensidade
modulada do feixe, como terapiainicialdeindugdo para reduzir
o tamanho do tumor. Seis meses ap6s a conclusdo da
quimioterapiaeradioterapia o paciente apresentavabom quadro
clinico oral (Figura 3). Recentemente, cerca de um ano ap6s o
diagndstico, realizou a ressecgdo cirurgica da lesdo e estd em
acompanhamento médico. Quando o paciente estiver apto a
retornaras suas consultas odontoldgicas de rotina, passara por
tratamento reabilitador protético.
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Figura 1: Achados clinicos e radiogrdficos. (A) Imagem clinica extraoral
evidenciando aumento de volume em ponte nasal do lado esquerdo;

(B) Imagem clinica intraoral mostrando aumento de
volume“normocrémico na regiéo anterior do palato duro; (C) Corte
coronal da TCFC evidenciando imagem isoatenuante, envolvendo a
regido da cavidade nasal, especialmente do lado esquerdo, e seios
etmoidais; (D) Reconstrugdo Axial da TCFC mostrando imagem isodensa
localizada na regido anterior da maxila, envolvendo rebordo e

cavidade nasal.

Figura 2: Andlise anatomopatoldgica. (A) Exame macroscopico
mostrando uma leséo lesdo fibroeldstica, acastanhada, com dreas
enegrecidas e superficie irregular; (B) Exame histopatoldgico
evidenciando cordées de células neopldsicas descoesos num estroma
contendo dreas de hemorragia (HE, 100x); (C) Maior aumento (HE, 200x)
mostrando células epiteliais neopldsicas com auséncia de
queratinizagdo evidente, intenso pleomorfismo nuclear e celular, num
estroma de tecido conjuntivo fibroso com dreas de infiltrado
inflamatério crénico.
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Figura 3: Avaliagdo clinica apés 6 meses do tratamento inicial com
quimioterapia e radioterapia de indugédo. E possivel observar regressdo
significativa da lesdo intraoral.

DISCUSSAO

O CCESNQ é uma lesdo rara, que afeta comumente
individuos do sexo masculino comidade média de 60 anos e
cursa com obstrugcao nasal, aumento de volume,
sangramento nasal e cefaleia.* Segundo o estudo de
Hohenberger et al.? realizado com 75 pacientes, a maioria
dostumores estavam localizados na cavidade nasal (n=55) e
seios paranasais (n=17). Nos casos de neoplasias sinonasais,
84% dos casos eram unilaterais, que se apresentam como
massas agressivas com extensa destruicdo 6ssea. Uma
caracteristica importante para o cirurgido-dentista é que
11,7% dos casos se estendia para a cavidade oral com
aumento de volume palatino.? Esses dados corroboram com
presente caso, no qual o paciente apresentava uma lesao
com comportamento agressivo, congestdo nasal, expansao
palatina e destruicdo éssea associados. Além disso, nesse
mesmo estudo 20% dos pacientes apresentavam mucosa
nasal seca e 14,3% tiveram obstrucdo nasal inicialmente.?
Assim, a queixa de congestdo nasal deve ser uma
caracteristica norteadora que deve ser avaliada
cuidadosamente durante aanamnese, visto que para essa
condicdo o diagndstico precoce apresentam menor
morbidade (51,4% vs 71,1%), menor taxa de recorréncia (27%
vs 48,5%) e melhor sobrevida geral (92,5% vs 71,1%) quando
comparados aqueles com diagnoéstico tardio.?

Al-Qurayshi et al.* realizou uma andlise retrospectiva
de 2004 a 2015, incluindo pacientes adultos que tiveram um
diagndstico primario de CCE sinonasal e, nessa amostra, o
local mais comum foi o seio maxilar e a maioria (66,2%)
tinha uma doencga T1-4a sem metastase nodal ou a distancia.
Esses dados estdo de acordo com o caso do paciente relatado
que, apesar da extensdo da lesdo, ndo havia envolvimento
linfonodal ou metastases no momento do diagnostico.

Lewisetal.*realizaram uma revisdo dos subtipos de
CCES e constararam que o CCE queratinizante e o CCE néo
queratinizante representavam mais de 83% dos subtipos de
CCE sinonasais. Ferrarietal."em seu estudo utilizando como
base os dados recentes sobre 4994 CCE registrados pelo
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Instituto Nacional do Cancer dos Estados Unidos revelou que
aproximadamente 50% sao CCE queratinizantes e 30% sao
CCE nao queratinizantes sendo os 20% restantes
representados poroutrasvariantes do CCE. Histologicamente,
0 CCE ndo queratinizante é semelhante a esse mesmo tipo
de tumor na orofaringe, tem uma aparéncia de “tumor de
células azuis” cujas células tumorais apresentam aumento
da proporgao nucleo-citoplasma, tipicamente dispostas em
ninhos ou folhetos grandes e com certa desmoplasia
estromal. A diferenciagdo escamosa é minima ou
tipicamente ausente. Anecrose central € comum nos ninhos,
e ha atividade mitética e apoptose proeminentes.* Esses
achados também foram contemplados no presente caso.

Segundo Brierley et al.® um passo crucial no
planejamento do tratamento para tumores sinonasais é a
anadlise da extensao local, com referéncia especial a base do
cranio, érbita e espacos infracranianos, o que permite uma
categorizacdo (“Categoria T”) a ser atribuida a uma
determinada malignidade sinonasal de acordo com os mais
recentes critérios de classificacdo TNM. Esse sistema baseia-
se na extensdo anatémica da doenga, levando em conta a
extensao do tumor primario (T), a auséncia ou presenca e a
extensdo de metastase em linfonodos regionais (N), e a
presenca ou auséncia de metastases a distancia (M). No estudo
realizado por Al-Qurayshi et al.! o estadiamento foi mais
comumente T1-2NOMO (33,3%), embora a doenca T3-4NOMO
também tenha sido prevalente (31,8%). Segundo Ferrari et
al.” a evidéncia clinica de metastases nodais foi relatada em
torno de 13% nos casos de CCE da cavidade nasal e do seio
paranasal. A porcentagem aumenta para 19% para os seios
nasais e para 21% apenas para o seio maxilar. Ao comparar
com o atual relato de caso, este dado fornece um maior
embasamento ao fato de nao haver envolvimento linfonodal
ou metastases no momento do diagnéstico, visto que o
estadiamento do tumor foi T3NOMO (T3 =tamanho do tumor
>2cm com invasao de ossos faciais, sem evidéncia de
metastase nodal N=0 ou a distancia M=0). Ranasinghe et al.°
afirmou que envolvimento dos linfonodos cervicais é
considerado um dos fatores prognésticos mais significativos
com melhores sucessos terapéutico naqueles pacientes com
linfonodos negativos, tal qual visto no presente caso.

Em uma grande série de pacientes com CCE do seio
maxilar publicados por Cantu et al.°, a taxa de metastases
Nno pescoco, na apresentagao ou apos o tratamento, foi muito
maior em pacientes com tumores T2 do que naqueles com
tumores T3, T4a ou T4b, aspecto atipico diferente de
qualquer outro cancer. Os dados sobre o emprego de
radioterapia neoadjuvante vém de uma grande série de
11.160 pacientes com cancer sinusal, analisado em um
estudo nacional de banco de dados de cancer por Robin et
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al.’, que compararam diferentes tratamentos em um
subgrupo de 3331 pacientes afetados pelo CCE néo
queratinizante. Em comparagdo com a cirurgia isolada,
quimioterapia neoadjuvante seguido de cirurgia e
radioterapia neoadjuvante seguido de cirurgia, apenas a
quimioradiagdo neoadjuvante aumentou a taxa de margens
livres, independentemente do local do tumor, categoriaTe
N. De acordo com a literatura, o caminho adotado pelo
médico oncologista em conjunto com o cirurgiao de cabeca
e pescoco de realizar inicialmente o tratamento com
radioterapia e quimioterapia de inducdo para reduzir o
tamanho do tumor, como terapiainicial, para posteriormente
realizar a cirurgia para retirada do tumor, esta de acordo
com o que a literatura conclui. Segundo Ferrari et al.” a
remogao completa do tumor seguida de radioterapia com
intensidade modulada do feixe (IMRT) adjuvante é o caminho
atual do tratamento para cancer CCE nao queratinizante
no estagios T3-4. Hohenberger et al.? reforca a literatura
declarando que a resseccdo cirlrgica é escolhida como
terapia primaria na maioria dos casos com radioterapia
adjuvante adicional, assim como foi realizado no paciente
em questdo, quimioterapia e radioterapia de inducdo como
terapiainicial e ressecgdo cirtrgica como terapia primaria.

Buchwald et al.** afirma que aproximadamente 15%
de todos os CCES estdo associados de forma sincrona ou
metacronicamente ao papiloma e, segundo Ferrarietal.’,
aproximadamente 20-25% dos CCE sinonasais testam positivo
para papiloma virus humano (HPV) de alto risco, sendo que
a maioria destes casos estd incluida no subtipo CCE ndo
queratinizante, que é histomorfologicamente semelhante ao
CCE HPV-positivo da orofaringe. Estudos recentes realizados
por Thompson et al.*? sugeriram um desfecho mais favoravel
em CCES positivos para HPV, particularmente HPV-33. Mesmo
que esses tumores sejam muitas vezes grandes e destrutivos,
eles tendem a exibir um comportamento relativamente
indolente; ou seja, normalmente sdo lesdes mais agressivas,
porém com um melhor prognéstico, respondendo bem aos
quimioterapicos. Através deste dado pode-se analisar uma
alternativa viavel pelo qual o paciente relatado, respondeu
bem a quimioterapia, havendo possibilidades da lesdo ter
sido positiva para HPV. Além do HPV, outros fatores de risco
estdo associados ao desenvolvimento dessa lesdo?, mas o
paciente do presente caso ndo os apresentava. O que sugere
que a lesdo surgiu “de novo”.

A imunohistoquimica é, portanto, uma ferramenta
essencial nadistingdo entre os subtipos de CCES, geralmente
utilizando-se a expressao das proteinas p63, p40 e
citoqueratina para caracterizar asvariantes. Embora essa
seja a conduta adotada por muitos centros de diagnostico,
no presente caso nao foi possivel realizar essa
complementagao laboratorial, visto que o paciente foi
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convocado rapidamente a realizar o tratamento oncolégico.
Aauséncia deimunohistoquimica para confirmara presenca
ou ndo de HPV pode ser uma das limitacdes do presente
trabalho.

Os dados referentes a recorréncia do CCES sao
variaveis, mas um estudo recente informou que pacientes
diagnosticados precocemente tiveram menos morbidade
(51,4vs.71,1%; P=0,09), menortaxa derecorréncia (27%yvs.
48,5%; P=0,08) e melhor sobrevida global (92,5%vs. 71,1%;
P=0,01),quando comparados com individuos com adoenca
avancada.®?

CONCLUSAO

Odiagnostico precoce de pacientes acometidos pelo
CCES é dificil e desafiador porque os sinais e sintomas sdo
inespecificos. O CCES deve, portanto, ser considerado como
hipotese diagndstica para aumentos de volume em regido
anterior de palato duro em individuos que cursam com
episodios cronicos de congestdo nasal. Assim, a avaliagdo
clinica,imagenoldgica e exame histopatologico permitiram
um diagnéstico eficaz do CCES ndo queratinizante.
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